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Introducere. Prevalenţa hipertensiunii arteriale (HTA) este în creştere; în ţările economic 
dezvoltate maladia afectează 15-37 % din populaţia adultă şi 50% din populaţia de peste 60 de ani [9]. 
În Republica Moldova (studiul CINDI) prevalenţa HTA la persoanele cu vârsta cuprinsă între 25 şi 64 
de ani constituie cca 30% [15]. Obezitatea este recunoscută ca unul dintre cei mai importanţi factori de 
risc în dezvoltarea HTA. În ultimii zece ani prevalenţa supraponderii şi a obezităţii este într-o creştere 
dramatică, 65% din adulţii SUA fi ind supraponderali şi 31% − obezi [16]. În Europa, prevalenţa 
obezităţii oscilează între 15% şi 20%  şi, dacă tendinţa actuală continuă, aproape jumătate din populaţia 
adultă europeană va fi  obeză în urmatorii 30 de ani [11]. Actualmente, problema asocierii HTA cu 
obezitatea se afl ă în atenţia medicinii contemporane, cauză fi ind invalidizarea precoce, majorarea 
riscului de dezvoltare a complicaţiilor cardiovasculare, mortalitatea precoce. Agoniştii receptorilor 
imidazolinici I1 (simpatolitice de generaţia a III-a) reduc activitatea simpatică periferică, micşorând 
astfel rezistenţa vasculară periferică. O particularitate de bază a agoniştilor receptorilor imidazolinici 
I1, în special a moxonidine, este diminuarea insulinorezistenţei (IR), ca urmare a creşterii sensibilităţii 
ţesuturilor periferice la insulină [17, 5]. 
Material şi metode. A fost efectuat un studiu clinic comparativ; fără lot martor 
(subiectul−propriul său martor). În studiu au fost incluşi 121 de pacienţi cu HTA esenţială, diagnos-
ticată conform recomandărilor Societăţii Europene de Cardiologie (2007). Criteriul de includere în 
studiu − HTA gr. I-II. Criterii de excludere: HTA gr. III, insufi cienţa cardiacă cronică (III-IV NYHA), 
angina pectorală, infarctul miocardic acut, aritmiile severe, boala cerebrovasculară de tip ischemic 
sau hemoragic şi diabet zaharat (DZ) tip 2, tratat cu insulină. Astfel, 80 de pacienţi au corespuns 
criteriilor respective, care ulterior au fost evaluaţi conform unor metode selective. Antropometria 
a constat în aprecierea indicelui masei corporale (IMC-kg/m2), astfel hipertensivii cu IMC ≥18,5 şi 
<30,0 au constituit lotul pacienţilor nonobezi, pacienţii cu IMC ≥30,0 – obezi. Monitorizarea hemo-
dinamică a valorilor TA a fost efectuată de 8 ori/zi, cu interval de 1 oră (8ºº-16ºº). DZ tip 2 a fost dia-
gnosticat prin glicemia bazală (GB) ≥7,0 mmol/l. Pacienţilor cu GB <7,0 mmol/l li s-a efectuat testul 
de toleranţă la glucoza orală (TTGO). În funcţie de rezultatele TTGO, pacienţii au fost divizaţi în trei 
grupuri: 1) DZ tip 2; 2) toleranţă alterată la glucoză (TAG); 3) glicemie bazală modifi cată (GBM). 
Hemoglobina glicozilată (HbA1C) a fost evaluată pacienţilor cu DZ tip 2, valoarea de referinţă fi ind 
≤6,5% (Ghid diabet, pre-diabet, maladii cardiovasculare, 2007). Insulina ultrasenzitivă s-a evaluat 
prin metoda chemiluminiscentă sistem ACCESS. Ulterior s-a calculat indicele HOMAIR (Homeostasis 
Model Assesment for Insulinoresistence). Pacienţii s-au considerat insulinorezistenţi la o valoare a 
insulinei bazale >12,2 μIU⁄ml sau a indicelui HOMA IR  >2,5. În etapa de tratament a studiului pacien-
ţii au administrat moxonidine (0,4 mg/24 ore), fi ind evaluaţi iniţial şi la 8 săptămâni prin aprecierea 
efi cacităţii tratamentului administrat, precum şi infl uenţa acestuia asupra indicilor IR.
Rezultatele studiului. Lotul pacienţilor nonobezi l-au constituit 34 (42,5%) de hipertensivi, 
iar lotul pacienţilor obezi l-au constituit 46 (57,5%) de hipertensivi. În lotul pacienţilor nonobezi − 25 
(73,5%) au manifestat HTA gr. I vs 21 (45,6%) de pacienţi din lotul celor obezi (p<0,05) şi 9 (26,5%) 
pacienţi nonobezi vs 25 (54,4%) de pacienţi obezi au manifestat HTA gr. II (p<0,05). Estimând 
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indicii metabolismului glucidic: 50 (62,4%) de pacienţi hipertensivi au manifestat reglare normală a 
glucozei, la 30 (37,5%) de pacienţi hipertensivi s-a constatat un grad diferit de modifi cări ale spectrului 
glucidic: astfel 15 pacienţi (18,8%) au prezentat DZ tip 2, 13 (16,3%) pacienţi au manifestat TAG, 2 
(2,5%) pacienţi−GBM. Analizând pe loturi rezultatele modifi cărilor spectrului glucidic, s-a constatat 
la 4 (11,8%) pacienţi DZ tip 2 în lotul I vs 11 (23,9%) pacienţi în lotul II (p<0,05). Prezenţa TAG 
s-a atestat la 5 (14,7%) pacienţi nonobezi vs 8 (17,4%) pacienţi obezi (p>0,05). Analizând indicii 
IR, valoarea medie a insulinei ultrasenzitive bazale pentru pacienţii nonobezi a constituit 7,43±0,66 
μIU⁄ml vs 10,55±0,80 μIU⁄ml obezi (p<0,01). În lotul pacienţilor obezi vs nonobezi mai frecvent s-a 
atestat valoarea insulinei ultrasenzitive ≥12,2 μIU⁄ml: 13 (37,1%) vs 4 (13,3%) (p<0,05). Calculând 
indicele IR-HOMAIR, s-a constatat pentru pacienţii nonobezi valoarea medie a acestuia de 1,55±0,15 
vs 2,26±0,18 pentru pacienţii obezi (p<0,01). Mai frecvent s-a atestat depăşirea valorii 2,5 în lotul 
pacienţilor obezi vs pacienţii nonobezi: 14 (40,0%) vs 5 (16,7%) (p<0,05). 
Monitorizarea valorilor medii ale tensiunii arteriale sistolice (TAS), ca urmare a administrării 
tratamentului cu moxonidine (0,4 mg/24 ore) pe parcursul unei perioade de 2 luni la pacienţii 
lotului general, a demonstrat reducerea valorilor medii ale TAS de la 152,8±1,0 mmHg la 133,7±1,4 
mmHg, diferenţa fi ind de 18,3±1,1 mmHg (p<0,001). Monitorizarea valorilor medii ale tensiunii 
arteriale diastolice (TAD), ca urmare a administrării tratamentului cu moxonidine pe parcursul 
unei perioade de 2 luni la pacienţii lotului general, a demonstrat reducerea valorilor medii ale 
TAD de la 91,5±0,4 mmHg la 84,5±0,6 mmHg, diferenţa constituind 6,6±0,5 mm Hg (p<0,001). 
Monitorizarea FCC după două luni de tratament cu moxonidine, administrat pacienţilor hipertensivi, 
a constatat pentru pacienţii lotului general diminuarea valorii medii a FCC de la  76,7±0,8 c/min. 
la 75,1±0,9 c/min., diferenţa fi ind de -2,0±0,5 c/min (p>0,05). În urma administrării tratamentului 
cu moxonidine pe o perioadă de 2 luni pacienţilor hipertensivi, s-a studiat dinamica valorii medii 
a insulinei ultrasenzitive în lotul general de pacienţi la etapa iniţială de tratament vs etapa fi nală: 
9,16±0,56 μIU⁄ml vs 8,09±0,56 μIU⁄ml, (p<0,05). Comparând valoarea medie a HOMAIR pentru 
pacienţii lotului general la etapa iniţială vs etapa fi nală, s-a constatat o diminuare a indicelui IR: 
1,94±0,13 vs 1,69±0,13 (p<0,05). Valoarea medie a glucozei bazale pentru pacienţii lotului general 
s-a modifi cat nesemnifi cativ: 5,29±0,18 mmol/l (etapa iniţială) vs 5,03±0,13 mmol/l (etapa fi nală) 
(p>0,05). Valoarea medie a Hb A1C pentru pacienţii lotului general s-a modifi cat nesemnifi cativ la 
aceste etape de tratament: 7,35±0,34% (etapa iniţială) vs 7,26±0,36% (etapa fi nală) (p>0,05). 
Discuţii. Relevanţa HTA în cadrul obezităţii este o importantă provocare în contextul sănătăţii 
publice. HTA se întâlneşte aproape de 6 ori mai frecvent la obezi vs nonobezi. Adăugarea în masa 
corporală este aproape invariabil asociată cu majorarea TA şi constituie un factor de risc pentru o 
ulterioară dezvoltare a HTA [13]. Datele studiului NHANES au constatat că odată cu majorarea 
IMC creşte şi prevalenţa HTA, indicând o remarcabilă relaţie liniară între majorarea IMC şi TAS, 
TAD [1]. Faptul că HTA creşte odată cu adăugarea în pondere a fost raportat şi de către studiul 
Framingham: majorarea cu 10% a ponderii la bărbaţi induce creşterea TAS cu 6,5 mmHg [13, 14]. 
Studii populaţionale au constatat că prevalenţa HTA la normoponderali este de circa 20%, iar la 
obezi – de cca 50% [3]. Reieşind din datele studiului actual, aproximativ fi ecare al treilea pacient 
a prezentat alterarea homeostazei glucozei, manifestată fi e prin DZ tip 2, TAG sau GBM. HTA se 
asociază frecvent cu DZ tip 2, pacienţii hipertensivi diabetici prezentând o creştere marcantă a riscului 
cardiovascular total. Mai mult, HTA în sine se asociază cu un risc dublu de dezvoltare a DZ tip 2, 
la pacienţii diabetici prevalenţa HTA fi ind de 70-80% [3]. Factorii ce participă la dezvoltarea HTA 
la persoanele cu ţesut adipos excesiv, se prezintă prin majorarea debitului cardiac precum şi prin 
majorarea rezistenţei vasculare periferice sistemice. Obezitatea infl uenţează direct hemodinamica la 
nivel central şi periferic, inducând disfuncţia endotelială, intensifi carea activităţii sistemului nervos 
simpatic, apariţia IR, sindromului de sleep apnoe, intensifi cărea elaborării adipocitokinelor. Asocierea 
IR şi hiperinsulinemiei (HI) cu HTA rămâne a fi  controversată. Feranninni şi al. au raportat că o 
cohortă de hipertensivi nonobezi a prezentat IR mai frecvent decât participanţii nonhipertensivi [10]. 
Şi alte studii prospective au constatat că HI (utilizată în calitate de marker surogat pentru IR) indică 
IR/HI compensatorie drept verigă cauzală în dezvoltarea HTA [7]. A fost înaintată ipoteza că HI şi/
sau IR poate juca un rol important în etiologia HTA, prin stimularea sistemului nervos simpatic şi 
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eliberarea sporită a noradrenalinei, majorarea retenţiei renale de sodiu, prin stimularea reabsorbţiei 
la nivel distal al nefronului, modularea transportului de cationi, inducerea hipertrofi ei celulelor 
musculare netede ale vaselor, crescând expresia angitenzinogenului de către ţesutul adipos şi tonusul 
vascular, prin reducerea biovalabilităţii NO, ca urmare a stresului oxidativ majorat [2]. Evaluarea 
indirectă a IR prin utilizarea markerilor-surogat, a fost de o necesitate imperativă. M. Laakso şi al., 
precum şi R.L. Hanson şi al. au raportat că insulina bazală corelează semnifi cativ cu IR, sugerând 
utilizarea acesteia drept marker-surogat al IR. Astfel, insulina bazală se prezintă drept un marker-
surogat calitativ, simplu, ieftin şi de încredere al insulinorezistenţei [7]. În această ordine de idei, a 
fost cercetat şi un alt indice indirect al IR, calculat printr-o formulă simplifi cată sau printr-un program 
pe calculator −HOMAIR [12]. Lansang şi al. au demonstrat o corelare semnifi cativă între „glucose 
clamp” şi HOMAIR la pacienţii hipertensivi şi a sugerat utilizarea indexului HOMAIR în calitate de 
marker-surogat al IR. 
În contextul administrării tratamentului antihipertensiv cu moxonidine sunt de remarcat unele 
studii clinice, efectuate pe parcursul anilor. În studiul CAMUS, efectuat pe un lot de 4005 pacienţi 
hipertensivi obezi şi/sau cu SM, s-a studiat efi cacitatea moxonidine 0,4-0,6 mg/24 ore, administrată 
pe o perioadă de 8 săptămâni. TAS a diminuat cu 26 mmHg, iar TAD cu 13 mmHg [18]. Un studiu 
clinic, placebo controlat, orb, în care moxonidine a fost administrat în doză unică de 0,25 mg, arată 
că valorile medii ale TAS şi TAD s-au redus cu 23,1 mmHg şi 17,5 mmHg respectiv [17]. În studiul 
CAMUS, studiind efi cacitatea antihipertensivă a moxonidine la pacienţii hipertensivi obezi şi/sau cu 
SM, s-a constatat o reducere modestă a FCC, în medie cu -5,2+8,2 c/min [18]. Într-un alt studiu larg, 
dublu-orb, placebo controlat, moxonidine a fost administrat în doză 0,2mg×2ori/24 ore vs 0,4mg o 
dată/24 ore vs placebo la 49 de pacienţi, timp de 6 săptămâni. Ca urmare, s-a redus semnifi cativ TAS 
şi TAD pentru 24 de ore, şi ambele regimuri de dozaj au fost efective identic. Nu s-au evidenţiat 
modifi cări semnifi cative ale FCC [6]. Pacienţilor hipertensivi în asociere cu modifi cări metabolice 
(DZ tip 2, dislipidemie), e importantă administrarea tratamentului care ar îmbunătăţi sau, cel puţin, 
n-ar infl uenţa statutul metabolic. Capacitatea moxonidine de a creşte sensibilitatea la insulină a fost 
demonstrată în numeroase studii clinice [4, 17]. Astfel, studiul clinic, efectuat pe 77 de pacienţi 
hipertensivi obezi, indică majorarea semnifi cativă a sensibilităţii la insulină cu 11% (clamp-testul 
euglicemic), cu 21 % la pacienţii din subgrupul glucozo-rezistent, precum şi a glicemiei bazale. 
Rezultatele unui alt studiu, cu durata de 6 luni (moxonidine vs amlodipină), efectuat pe pacienţi 
hipertensivi obezi, indică 23% reducerea nivelului plasmatic al insulinei bazale, precum şi ameliorarea 
indicelui HOMAIR cu 18 %, aceste dovezi demonstrând că moxonidine majorează sensibilitatea la 
insulină [18, 8]. Un studiu multicentric, randomizat, dublu-orb a inclus 200 de pacienţi hipertensivi 
cu DZ tip 2, trataţi cu moxonidine 0,2-0,6 mg/24ore vs metoprolol 50-150 mg/24ore, pe parcursul a 
12 săptămâni. Rezultatele studiului au indicat în grupul pacienţilor care au administrat moxonidine 
diminuarea nivelului glicemiei bazale, diminuarea indicelui HOMAIR, iar modifi carea nivelului Hb 
glicozilate a fost neesenţială [8].   
Concluzii
În lotul pacienţilor hipertensivi obezi mai frecvent s-a constatat HTA gr. II, diabetul zaharat tip 2 şi 1. 
valori sporite ale indicilor insulinorezistenţei. 
Moxonidine (0,4 mg/24 ore), administrat pacienţilor cu HTA gr. I-II, a redus TAS cu 18,3±1,1 2. 
mmHg, TAD cu 6,6±0,5 mmHg şi nu a infl uenţat semnifi cativ FCC. 
La pacienţii cu HTA gr.I-II moxonidine în tratament de durată (8 săptămâni) a îmbunătăţit indicii 3. 
insulinorezistenţei, manifestată prin reducerea insulinei ulrasenzitive bazale şi diminuarea indicelui 
HOMAIR. 
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Rezumat
Au fost evaluaţi 121 de pacienţi cu HTA gr. I-II, în funcţie de obezitate. Studiul a demonstrat că la 
pacienţii hipertensivi obezi mai frecvent a fost constatată HTA gr. II, diabetul zaharat tip 2 şi valori sporite 
ale indicilor insulinorezistenţei. Moxonidine a redus TAS cu 18,3±1,1 mmHg, TAD cu 6,6±0,5 mmHg şi nu a 
infl uenţat semnifi cativ FCC. La pacienţii cu HTA gr. I-II moxonidine (0,4 mg/24 ore), administrat în tratament 
de durată timp de 8 săptămâni, a îmbunătăţit indicii insulinorezistenţei prin reducerea insulinei ulrasenzitive 
bazale şi diminuarea indicelui HOMAIR. 
Summary
During the study 121 patients were evaluated with hypertension I-II degree in relation with obesity. 
The study showed that patients with hypertension and obesity have more frequently II degree hypertension, 
diabetes mellitus type 2, and increased values of insulin resistance indexes. Moxonidine decreased systolic blood 
pressure with 18,3±1,1 mmHg, diastolic blood pressure with 6,6±0,5 mmHg and did not infl uence signifi cantly 
heart rate. For the patients with I-II degree hypertension, moxonidine (0,4 mg/24 hours), administered for 8 
weeks, improved the insulin resistance indexes by decreasing the ultrasensitive basal insulin and decreasing 
the HOMAIR index. 
Резюме
Были исследованны 121 пациентов с гипертонической болезнью I-II ст., в зависимости от 
ожирения. У пациентов с гипертонической болезнью с ожирением чаще была выявлена ГБ II-й ст., 
чаще был выявлен сахарный диабет 2-го типа, повышенные показатели инсулинорезистентности. 
Моксонидин снизил САД на 18,3±1,1 mmHg, ДАД на 6,6±0,5 mmHg, незначительнo повлиял на ЧСС. У 
пациентов с ГБ I-II ст. в зависимости ожирения, моксонидин (0,4 мг/день - 8 недель) улучшил некоторые 
показатели инсулинорезистентности (базальный инсулин, индекс HOMAIR).
